Analisis Sitogenetika Pada Pasien Dengan Amenore Primer Di Centerfor Biomedical Research (Cebior) Semarang by Ira, P. H. (Pirsa) et al.
MEDIA MEDIKA MUDA 
Volume 4, Nomor 4, Oktober 2015 
Online : http://ejournal-s1.undip.ac.id/index.php/medico 
Pirsa Hatpri Nur Ira, Sultana MH Faradz, Mahayu Dewi Ariani 
 
MMM, Vol. 4 No. 4 Oktober  2015 : 1751-1760 
 
ANALISIS SITOGENETIKA PADA PASIEN DENGAN AMENORE 
PRIMER DI CENTERFOR BIOMEDICAL RESEARCH (CEBIOR) 
SEMARANG 
 
Pirsa Hatpri Nur Ira
1
, Sultana MH Faradz
2
, Mahayu Dewi Ariani
2 
1
Mahasiswa Program Pendidikan S-1 Kedokteran Umum, Fakultas Kedokteran, Universitas Diponegoro 
2
Staf  CEBIOR, Fakultas  Kedokteran, Universitas Diponegoro 
Jl. Prof. H. Soedarto, SH., Tembalang -Semarang 50275, Telp. 02476928010 
 
 
ABSTRAK 
Latar Belakang : Amenore primer bukan suatu penyakit tetapi gejala dari suatu penyakit 
yang disebabkan oleh berbagai sebab seperti kelainan differensiasi gonad, gangguan endokrin 
dan kelainan genetik spesifik. Amenore primer merupakan salah satu kelainan yang menjadi 
indikasi untuk dilakukan analisis kromosom guna mengetahui kelainan kromosom sebagai 
penyebab amenore primer. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui hasil dan distribusi hasil 
analisis kromosom pada pasien dengan amenore primer di Laboratorium Pusat Riset 
Biomedik (CEBIOR) Fakultas Kedokteran Universitas Diponegoro, Semarang. 
Metode : Penelitian ini menggunakan desain deskriptif  retrospektif dan prospektif. Penelitian 
ini dilakukan pada pasien amenore primer yang memeriksakan diri ke CEBIOR periode 
Januari 2005 sampai dengan April 2015. 
Hasil : Penelitian dilakukan pada 71 pasien pasien dengan amenore primer pada  periode 
Januari 2005 sampai dengan April 2015 dan mengidentifikasi 47 (65,3%) pasien dengan 
kariotipe 46, XX, 9 (12,7%) pasien dengan kariotipe 46, XY dan 16 (22,2%) pasien dengan 
aberasi kromosom baik numerik maupun struktural seperti 45, X, 45, X/46, XX, 1Xq, 46, XX/ 
45, X (2%) dan 46,XX (99%)/ 45, X (1%), 46,X, i(X)(q10)(85%)/45, X(15%), 45,X(76%)/46, 
X, i(X)(q10)(24%), 47, XY+21, 46, XX,del (9)(p23)->pter, 46, XX, t(1; X)(p34; q25), 46, 
XX, t(1; X)(p34; q25), dan 46, XX/46, XY(10%). 
Kesimpulan dan Saran : Pemeriksaan sitogenetika telah dilakukan pada 71 subjek dan 
mayoritas mempunyai kromosom 46, XX. Pemeriksaan sitogenetika sangat penting dalam 
menegakkan diagnosis dan penanganan kelainan, meskipun terdapat beberapa kasus kelainan 
kromosom yang tidak dapat didiagnosis dengan pemeriksaan sitogenetika sehingga 
diperlukan pemeriksaan lanjutan yaitu pemeriksaan molekuler. 
Kata Kunci : Amenore primer, Pemeriksaan Sitogenetika 
 
ABSTRACT 
Background : Primary amenorrhea is a symptom that may result from several quite different 
causes such as gonadal anomalies, endocrinnological imbalance and specific of genetic 
disorders. Primary amenorrhea is one of indications for cytogenetic analysis, which have 
shown the importance of chromosomal abnormalities as a cause of amenorrhea. The aim of 
this study is to know the distribution of karyotype in patients with primary amenorrhea in 
Center For Biomedical Research (CEBIOR) Medical Faculty of Diponegoro University, 
Semarang. 
Subject and Method : This study was a  descriptive retrospective and prospective study  
design. The subjects are patients with primary amenorrhea who examined in CEBIOR 
Semarang since January 2005 to April 2015. 
Results : Cytogenetic analysis were carried out to 71 patients with primary amenorrhea 
during January 2005 to April 2015 and identified 47(65,3%) subjects with 46, XX; 9 (12,7%)  
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subjects with 46, XY and 16 (22,2%) subjects with numerical and structural sex chromosome 
aberration such as 45, X,45, X/46, XX, 1Xq, 46, XX/ 45, X (2%) dan 46,XX (99%)/ 45, X 
(1%), 46,X, i(X)(q10)(85%)/45, X(15%), 45,X(76%)/46, X, i(X)(q10)(24%), 47, XY+21, 46, 
XX,del (9)(p23)->pter, 46, XX, t(1; X)(p34; q25), 46, XX, t(1; X)(p34; q25), and 46, XX/46, 
XY(10%). 
Conclusion : Cytogenetic analysis was done to 71 subjects and mostly subjects have 46, XX 
karyotype. Cytogenetic investigations are  important to established the diagnoses and 
management for primary amenorrhea cases, although in some cases with cryptic chromosome 
aberrations should be investigated with molecular analysis. 
Keywords : Primary amenorrhea, Cytogenetic analysis 
 
PENDAHULUAN 
Amenore adalah tidak terjadinya atau abnormalitas siklus menstruasi seorang wanita 
pada usia reproduktif.
1
 Secara umum amenore dibedakan menjadi 2 yaitu amenore primer dan 
sekunder. Amenore primer adalah tidak terjadinya menstruasi pertama kali (menarche)  pada 
usia 13 tahun dengan pertumbuhan seks sekunder normal atau  tidak terjadinya menarche 
dalam waktu lima tahun setelah pertumbuhan payudara, apabila terjadi sebelum usia 10 
tahun.
2,3
Sedangkan, amenore sekunder adalah berhentinya siklus menstruasi yang teratur 
selama 3 bulan atau berhentinya siklus menstruasi yang tidak teratur selama 6 bulan.
2,4
 
Berdasarkan data penelitian, insidensi amenore primer di Amerika < 1%.
5
 Sedangkan, 
di Indonesia menurut penelitian yang dilakukan oleh Tri Indah Winarni pada tahun 2009, 
insidensi amenore primer di Semarang sebesar 11,83%.
6
 Sejumlah penelitian menyebutkan 
bahwa persentase frekuensi penyebab amenore primer antara lain adanya abnormalitas 
gonadal (50,4%), abnormalitas hipotalamus dan kelenjar pituitari (27,8%), abnormalitas 
saluran genitalia (21,8%), dan hymen imperforata atau septum transversal vagina (3%-5%).
5,7
 
Pada 50,4% pasien dengan amenore primer karena abnormalitas gonadal,  disebabkan adanya 
kelainan kromosom.
8
 
 Faktor resiko terjadinya abnormalitas kromosom adalah usia maternal, lingkungan, 
nutrisi, perilaku individu, dan paparan bahan kimia.
9
 Usia maternal > 35 tahun mempunyai 
resiko sebesar 1,80% untuk melahirkan anak dengan abnormalitas kromosom dan subfertil.
9-13 
Berdasarkan urain tersebut, amenore primer merupakan suatu gangguan siklus 
menstruasi yang dapat mengakibatkan gangguan pada fungsi reproduksi wanita. Belum 
diketahuinya penyebab yang  jelas  menyebabkan  kurangnya pemahaman dan keterlambatan   
penanganan  kasus amenore primer. Hal tersebut, juga masih menyulitkan tenaga medis dalam 
konseling secara tepat dalam mengatasi kelainan amenore primer. Dengan demikian, peneliti  
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bertujuan menganalisis kelainan kromosom pada pasien dengan amenore primer di 
laboratorium Center for Biomedical Research (CEBIOR) Fakultas Kedokteran Universitas 
Diponegoro (FK Undip) Semarang. 
 
METODE  
Penelitian ini merupakan penelitian dengan data yang bersifat retrospektif dan 
prospektif. Penelitian ini dilaksanakan di laboratorium CEBIOR FK Undip Semarang  pada 
Februari 2015 – Juni2015 dengan sampel penelitiannya semua pasien amenore primer yang 
tercatat direkam medis CEBIOR FK Undip dari Januari 2005–April 2015. 
Salah satu penyebab terjadinya amenore primer adalah adanya kelainan kromosom. 
Pada penelitian ini mengidentifikasi distribusi kelainan kromosom pada pasien dengan 
amenore primer di CEBIOR FK Undip.  
Analisis data pada penelitian ini yaitu secara deskriptif dengan menggambarkan 
distribusi kelainan kromosom  pada pasien dengan amenore primer. Semua subjek penelitian 
dilakukan pemeriksaan analisis kromosom dengan kultur 72 jam, dilanjutkan dengan proses 
pemanenan, lalu dianalisis dengan pengecatan G-banding. 
 
HASIL  
Sebanyak 71 subjek dengan amenore primer tercatat di laboratorium CEBIOR sejak 
periode Januari 2005 sampai dengan April 2015. Setiap tahun mengalami variasi jumlah 
dengan jumlah pasien tertinggi pada tahun 2008.  
 
Gambar 1. Jumlah pasien dengan amenore primer di CEBIOR. 
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Berdasarkan penelitian didapatkan hasil bahwa mayoritas usia pasien dengan amenore primer 
di CEBIOR berada pada kelompok 14 – 18 tahun (Grafik.2)  sedangan untuk usia ibu berada 
pada kelompok 20 – 24 tahun.   
 
 
Grafik 2. Persentase usia pasien amenore primer di CEBIOR 
Pada 71 subjek yang diperiksa di CEBIOR terdapat 47 subjek dengan kariotipe 46, 
XX, 9 subjek dengan 46, XY, dan 16 subjek dengan aberasi kromosom baik numerik maupun 
struktural, yaitu 1 subjek memiliki kariotipe 47, XY+21, 5 subjek dengan kariotipe 45, X, 1 
subjek dengan delesi lengan pendek kromosom 9 (46, XX,del (9)(p23)->pter), 1 subjek 
dengan translokasi kromosom 1 ke kromosom X (46, XX, t(1; X)(p34; q25)), 1 subjek dengan 
isokromosom kromosom X (46, XX, i(X)(qter-> q10 :: q10-> qter)), serta sisanya memiliki 
kelainan mosaik.  
Berdasarkan hasil penelitian, penyebab terbanyak kasus amenore primer pada 
kariotipe 46, XX adalah adanya kelainan anatomis uterus ataupun vagina. 
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Tabel 1. Distribusi diagnosis, jumlah pasien dan kariotipe pada pasien dengan amenore 
primer di CEBIOR. 
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DIAGNOSIS  JUMLAH PASIEN KARIOTIPE 
MRKH 13 46, XX 
UNKNOWN CAUSE 15 46, XX 
KELAINAN 
ANATOMIS 
UTERUS 15 46, XX 
VAGINA 4 46, XX 
SINDROM 
TURNER 
S.T. KLASIK 5 45, X 
S.T. 
VARIANTS 
6 
1 45, X/46, XX, 1Xq 
1 46, XX/ 45, X(2%) 
1 
46, X, i(X)(q10)(85%)/45, 
X(15%) 
1 46, XX (99%)/ 45, X(1%) 
1 
45, X(76%)/46, X, 
i(X)(q10)(24%) 
1 
46, XX, i(X)(qter-> q10 :: 
q10-> qter) 
AIS 
AIS 1 46, XY 
PAIS 2 46, XY 
CAIS 1 46, XY 
CAH 1 46, XX 
GONADAL DYSGENESIS 5 46, XY 
ABNORMALITAS 
KROMOSOM  
1 47, XY+21 
1 46, XX,del (9)(p23)->pter 
1 46, XX, t(1; X)(p34; q25) 
1 46, XX/46, XY(10%) 
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PEMBAHASAN 
Penelitian ini dilakukan pada 71 kasus amenore primer yang diperiksa di CEBIOR FK 
UNDIP Semarang periode Januari 2005 sampai dengan April 2015 terdapat variasi jumlah 
kasus setiap tahunnya. Kasus tertinggi terjadi pada tahun 2008 sebanyak 14 pasien dan 
terendah terjadi pada tahun 2005, yaitu 2 kasus.  
Mayoritas usia pasien amenore primer adalah 14 – 18 tahun, hal ini dikarenakan 
pasien akan memeriksakan diri apabila belum terjadi menstruasi pada usia pubertas. Salah 
satu penyebab terjadinya amenore primer adalah adanya kelainan kromosom, dimana salah 
satu faktor yang berperngaruh terhadap adanya kelainan kromosom adalah usia maternal >35 
tahun akan mempunyai resiko 1,80% untuk melahirkan anak dengan abnormalitas kromosom 
dan subfertil.
9-13
 Hal ini berbeda dengan hasil penelitian yang didapatkan, dimana mayoritas 
usia maternal berada pada kelompok 20 – 24 tahun. 
Berdasarkan frekuensi hasil analisis sitogenetika pasien dengan amenore primer 
ditemukan bahwa  47 subjek dengan kariotipe 46, XX , dengan penyebab terbanyak adalah 
adanya kelainan anatomis alat reproduksi, yaitu vagina atau uterus, sehingga diperlukan 
adanya pemeriksaan lanjutan pada kelainan tersebut. 
Pada subjek dengan kariotipe 46, XY,  ditemukan adanya disgenesis gonad. Dimana 
pada kasus tersebut terjadi kelainan perkembangan lempeng gonad (gonadal streak) yang 
akan menghasilkan individu dengan kariotipe 46, XY dengan disgenesis gonad sempurna 
(Pure Gonadal Dysgenesis) yang disebut swyer syndrome.
14
 Individu dengan disgenesis 
gonad sempurna akan berkembang menjadi individu wanita dengan organ dalam seperti 
wanita, akan tetapi terdapat kelainan pada perkembangan alat genitalia eksterna dan 
kariotipenya (46, XY).
15
 
Selain itu, penyebab amenore primer adalah Androgen Insensitivity Sydrome (AIS) 
yang disebabkan karena adanya defek pada reseptor androgen. Dimana pada PAIS tersebut 
akan terjadi virilisasi minimal sehingga individu mempunyai dismorfologi berupa 
terbentuknya genitalia eksterna dengan mild clitoromegaly, adanya fusi pada labia dan 
ditemukan adanya pubes pada saat pubertas.
16,17 
Sedangkan pada Complete Androgen Insensitivity Syndrome (CAIS) menunjukkan 
genitalia eksterna wanita normal, akan tetapi pada beberapa kasus mungkin menujukkan 
short blind ending vagina dan tidak ditemukan adanya derivat dari duktus wolfii.
18
 Saat  
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pubertas, akan terjadi perkembangan dari payudara akan tetapi tidak ditemukan adanya 
pertumbuhan dari rambut ketiak (axillary hair) dan rambut pubes (pubic hair).
16 
Adanya kelainan kromosom berupa kelainan numerikal maupun struktural juga 
menjadi penyebab terjadinya kasus amenore primer pada penelitian ini. Salah satunya adalah 
kelainan kromosom akibat aberasi  kromosom, yang mengakibatkan terjadinya sindrom 
Turner pada pasien. Terdapat 5 subjek dengan kelainan sindrom Turner Klasik yang 
mempunyai kariotipe 45, X. 
 Sedangkan 6 pasien yang lain mengalami sindrom Turner Variant, dengan kromosom 
mosaik yaitu 1 kasus terjadi delesi pada lengan panjang kromosom X dengan kariotipe 45, 
X/46, XX, 1Xq, 2 kasus dengan kariotipe mosaik 46, XX/ 45, X (2%) dan 46,XX (99%)/ 45, 
X (1%), 2 kasus terjadi duplikasi (isokromosom) pada lengan panjang kromosom X dengan 
kariotipe 46,X, i(X)(q10)(85%)/45, X(15%) dan 45,X(76%)/46, X, i(X)(q10)(24%), dan 1 
kasus isokromosom pada kromosom X dengan kariotipe 46, XX, i(X)(qter-> q10:: q10-> 
qter). Kelainan struktur tersebut mengakibatkan terjadinya kelainan – kelainan pada gen yang 
mengatur gonad wanita, sehingga akan mengakibatkan terjadinya amenore primer.
19
 
 Terjadinya kasus amenore primer pada pasien dengan sindrom Turner dikarenakan 
adanya monosomi atau mosaik yang diakibatkannondisjunction selama proses meiosis gamet 
orang tua.
20
 Adanya kelainan tersebut mengakibatkan terjadinya disgenesis gonad.  
Kelainan struktural kromosom yang mengakibatkan terjadinya amenore primer antara 
lain adanya delesi pada lengan pendek kromosom 9 dengan kariotipe 46, XX, del (9)(p23)-
>pter. Apabila terjadi delesi pada lengan pendek kromosom 9 pada laki – laki, mungkin akan 
terjadi kelainan berupa hipospadia, sedangkan pada wanita akan terjadi hipoplasi dari labia 
mayor dan mungkin labia minor akan mengalami hiperplasi.
21 
Selain adanya delesi, adanya translokasi lengan pendek kromosom pada lengan 
panjang kromosom X dengan kariotipe 46, XX, t(1; X)(p34; q25)  mengakibatkan terjadinya 
kelainan pada gen yang mengatur perkembangan gonad pada wanita.Sehingga adanya 
translokasi tersebut akan mengakibatkan terjadinya X – Chromosome Inactivtaion (XCI), 
yaitu suatu proses epigenetik yang mengatur gen – gen dalam pembentukan gonad wanita, 
sehingga mengakibatkan terjadinya ketidakseimbangan material genetik.,
21,22 
Terjadinya kelainan kromosom yaitu 46, XX/46, XY (10%), dimana pada kelainan ini 
pasien akan mengalami gonadal dysgenesis yang mengakibatkan terjadinya amenore primer.  
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Selain kelainan numerikal maupun struktural kromosom, penyebab amenore primer 
adalah adanya Congenital Adrenal Hiperplasi (CAH). Adanya peningkatan hormon spesifik 
pada CAH yaitu 17- Hydroxyprogesteronakan mengakibatkan terjadinya ketidakseimbangan 
pada HPO Axis.
23
 Akibat dari peningkatan progesteron yang tinggi akan mengakibatkan 
terjadinya peningkatan frekuensi sekresi GnRH, dimana terjadinya peningkatan sekresi 
GnRH ini akan mengakibatkan terjadinya hipersekresi LH dari hipofisis.
23
Sehingga pada 
pasien CAH akan terjadi gangguan siklus menstruasi yaitu amenore primer. 
 
SIMPULAN DAN SARAN 
Terdapat 71 kasus amenore primer pada periode Januari 2005 sampai dengan April 
2015 di Laboratorium Pusat Riset Biomedik FK UNDIP Semarang dengan distribusi pasien 
yang bervariasi setiap tahunnya. Dimana jumlah pasien tertinggi terjadi pada tahun 2008 dan 
terendah  terjadi pada tahun 2005, mayoritas berusia 14 – 18 tahun dan mayoritas usia 
maternal adalah 20 – 24 tahun. Sedangkan derajat virilisasinya adalah Quigley stage 6 dan 
Tanner stage 1 dengan mayoritas kariotipe adalah 46, XX. Penyebab terjadinya amenore 
primer pada pasien dengan kariotipe 46, XX  tertinggi adalah adanya kelainan anatomis 
uterus ataupun vagina, kemudian penyebab yang belum diketahui dan MRKHS. Sedangkan 
pada pasien dengan kariotipe 46,  XY, 5 kasus diantaranya karena adanya gonadal dysgenesis 
dan 4 kasus karena adanya AIS. Penulis menyarankan perlu dilakukan pemeriksaan lanjutan 
untuk mengidentifikasi kelainan kromosom penyebab amenore primer. Hasil penelitian ini 
disarankan dapat dijadikan sebagai bahan pertimbangan dalam konseling serta penanganan 
pada kasus amenore primer.  
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